Побічні реакції.
Вплив іонізуючого випромінювання для кожного пацієнта повинен бути виправданим очікуваною користю від застосування радіофармацевтичного препарату. Вплив іонізуючого випромінювання повʼязаний з ризиком розвитку раку і вроджених дефектів. Доза іонізуючого випромінювання, отримана в ході терапії, може призвести до збільшення частоти новоутворень та мутації. У всіх випадках слід переконатися, що ризик, повʼязаний з випромінюванням, менший, ніж ризик, повʼязаний із захворюванням. 
Побічні реакції, що спостерігалися після введення радіофармацевтичного препарату, наведено в таблицях нижче за частотою: дуже часто (≥ 1/10), часто (≥ 1/100 до <1/10), нечасто (≥ 1/1 000 до <1/100), рідко (≥ 1/10 000 до <1/1 000), дуже рідко (<1/10 000), невідомо (не можна оцінити на основі наявних даних).
Таблиця 6

Побічні реакції після лікування доброякісних захворювань

	Клас системи органів
	Побічна реакція
	Частота виникнення

	Порушення з боку імунної системи
	Анафілактоїдні реакції
	Невідомо

	Ендокринні порушення
	Постійний гіпотиреоз, гіпотиреоз
	Дуже часто

	
	Транзиторний гіпертиреоз
	Часто

	
	Тиреотоксичний криз, тиреоїдит, гіпопаратиреоз (зниження кальцію в крові, тетанія)
	Невідомо

	Порушення з боку органів зору
	Ендокринна офтальмопатія (при хворобі Грейвса)
	Дуже часто

	
	Синдром Сикка
	Невідомо

	Розлади з боку органів дихання, грудної клітки та середостіння
	Параліч голосових зв’язок
	Дуже рідко

	Розлади з боку органів шлунково-кишкового тракту
	Сіалоаденіт
	Часто

	Гепатобіліарні порушення
	Порушення функції печінки
	Невідомо

	Порушення з боку шкіри та підшкірної клітковини
	Акне, спричинене йодом
	Невідомо

	Вроджені, сімейні та генетичні порушення
	Вроджений гіпотиреоз
	Невідомо

	Загальні розлади та зміни у місці введення
	Локальний набряк
	Невідомо


Таблиця 7

Побічні реакції після лікування злоякісних захворювань

	Клас системи органів
	Побічна реакція
	Частота виникнення

	Доброякісні, злоякісні та неуточнені новоутворення (включаючи кісти та поліпи)
	Лейкемія
	Нечасто

	
	Солідний рак, рак сечового міхура, рак товстої кишки, рак шлунка, рак грудей
	Невідомо

	Порушення з боку системи крові та лімфатичної системи
	Еритропенія, недостатність роботи кісткового мозку
	Дуже часто

	
	Лейкопенія, тромбоцитопенія
	Часто

	
	Апластична анемія, постійне або тяжке пригнічення кісткового мозку
	Невідомо

	Порушення з боку імунної системи
	Анафілактоїдні реакції
	Невідомо

	Ендокринні порушення
	Тиреотоксичний криз, транзиторний гіпертиреоз
	Рідко

	
	Тиреоїдит (транзиторний лейкоцитоз), гіпопаратиреоз (зниження кальцію в крові, тетанія), гіпотиреоз, гіперпаратиреоз
	Невідомо

	Розлади з боку нервової системи
	Паросмія, аносмія
	Дуже часто

	
	Набряк мозку
	Невідомо

	Порушення з боку органів зору
	Синдром Сикка (конʼюнктивіт, сухість очей, сухість носа)
	Дуже часто

	
	Обструкція слізної протоки (посилена сльозотеча)
	Часто

	Розлади з боку органів дихання, грудної клітки та середостіння
	Диспное
	Часто

	
	Звуження горла*, фіброз легень, респіраторний дистрес, обструктивний розлад дихальних шляхів, пневмонія, трахеїт, дисфункція голосових зв’язок (параліч голосових зв’язок, дисфонія, захриплість), біль у ротоглотці, стридор
	Невідомо


	Розлади з боку шлунково-кишкового тракту
	Сіалоаденіт (сухість у роті, біль у слинних залозах, збільшення слинних залоз, карієс, випадання зубів), синдром променевої хвороби, нудота, агевзія, аносмія, дисгевзія, зниження апетиту
	Дуже часто

	
	Блювання
	Часто

	
	Гастрит, дисфагія
	Невідомо

	Гепатобіліарні порушення
	Порушення функції печінки
	Невідомо

	Розлади з боку нирок і сечовипускання
	Радіаційний цистит
	Невідомо

	Розлади з боку репродуктивної системи та молочних залоз
	Недостатність яєчників, порушення менструального циклу
	Дуже часто

	
	Азооспермія, олігоспермія, зниження фертильності чоловіків
	Невідомо

	Вроджені, сімейні та генетичні порушення
	Вроджений гіпотиреоз
	Невідомо

	Загальні розлади та зміни у місці введення
	Грипоподібні захворювання, головний біль, втома, біль у шиї
	Дуже часто

	
	Локальний набряк
	Часто


* Особливо при наявному стенозі трахеї.

Опис окремих побічних реакцій

Загальні поради

Вплив іонізуючого випромінювання пов’язаний з індукцією раку та потенційною можливістю розвитку спадкових вад. Доза радіації в результаті терапевтичного опромінення може призвести до підвищення захворюваності на рак і мутації. У всіх випадках необхідно стежити за тим, щоб ризики радіації були меншими, ніж ризики самого захворювання. Ефективна доза після терапевтичних доз йодиду натрію (131I) становить 3108 мЗв при введенні максимальної рекомендованої активності 11100 МБк (з поглинанням щитоподібною залозою 0 %).

Розлади щитоподібної залози та паращитоподібних залоз

Залежно від дози може виникнути гіпотиреоз як результат відстроченого лікування йодом-131.

При лікуванні злоякісного захворювання про гіпотиреоз часто повідомляється як про побічну реакцію, однак лікування злоякісних захворювань йодом-131 зазвичай відбувається після тиреоїдектомії.

Руйнування фолікулів щитоподібної залози, викликане радіаційним впливом натрію йодиду (131I), може призвести до загострення вже наявного гіпертиреозу протягом 2–10 днів або спричинити тиреотоксичний криз. Іноді після первинної нормалізації може з’явитися імунний гіпертиреоз (латентний період 2–10 місяців). Через 1–3 дні прийому високої дози йоду-131 у пацієнта може виникнути транзиторний запальний тиреоїдит і трахеїт з можливістю сильного звуження трахеї, особливо при наявному трахеальному стенозі.

У рідкісних випадках тимчасовий гіпертиреоз може спостерігатися навіть після лікування функціональної карциноми щитоподібної залози.

Після введення радіоактивного йоду спостерігалися випадки транзиторного гіпопаратиреозу, який слід належним чином контролювати та лікувати замісною терапією.
Пізні наслідки

Дозозалежний гіпотиреоз може виникнути внаслідок відстроченого лікування гіпертиреозу йодом-131. Цей гіпотиреоз може проявлятися через тижні або роки після лікування, тому необхідний моніторинг функції щитоподібної залози та відповідна замісна гормональна терапія. Гіпотиреоз зазвичай проявляється не раніше, ніж через 6–12 тижнів після введення.

Порушення зору

Ендокринна офтальмопатія може прогресувати або виникнути нова офтальмопатія після радіойодотерапії гіпертиреозу або хвороби Грейвса. Лікування хвороби Грейвса йодом-131 має бути пов’язане із застосуванням кортикостероїдів.

Місцевий вплив опромінення

Повідомлялося про порушення функції та параліч голосових зв’язок після введення йодиду натрію (131I), однак у деяких випадках неможливо визначити, чи була дисфункція голосових зв’язок спричинена радіацією чи хірургічним лікуванням.

Високе поглинання йоду-131 тканинами може бути пов’язане з місцевим болем, дискомфортом та місцевим набряком. Наприклад, у разі лікування залишкової щитоподібної залози йодом-131 може виникнути дифузний і сильний біль у м’яких тканинах ділянки голови та шиї.

У пацієнтів з дифузними метастазами в легенях при диференційованій карциномі щитоподібної залози внаслідок руйнування метастатичної тканини спостерігали радіаційну пневмонію та легеневий фіброз. Це відбувається в основному після терапії високими дозами йоду-131.

При лікуванні метастазуючого раку щитоподібної залози з ураженням центральної нервової системи (ЦНС) слід також враховувати можливість місцевого набряку мозку та/або посилення наявного набряку мозку.

Розлади шлунково-кишкового тракту

Високий рівень радіоактивності також може призвести до шлунково-кишкових розладів, зазвичай протягом перших годин або днів після введення. 

Порушення роботи слинних і слізних залоз

Може виникнути сіалоаденіт з набряком і болем у слинних залозах, частковою втратою смаку та сухістю у роті. Сіалоаденіт зазвичай минає спонтанно або при протизапальному лікуванні, але іноді були описані випадки дозозалежної стійкої агевзії та сухості у роті. Брак слини може призвести до інфекцій, наприклад карієсу, наслідком чого може бути втрата зубів. 

Збій у роботі слинних та/або слізних залоз, що супроводжується синдромом сухості, також може з’явитися із затримкою від кількох місяців до двох років після лікування йодом-131. Незважаючи на те, що в більшості випадків синдром сухого міхура є тимчасовим ефектом, у деяких пацієнтів цей симптом може зберігатися роками.

Депресія кісткового мозку

Як пізній наслідок може розвинутися оборотна депресія кісткового мозку, що супроводжується ізольованою тромбоцитопенією або еритроцитопенією, яка може бути летальною. Депресія кісткового мозку частіше виникає після одноразового введення понад 5000 МБк або після повторного введення з інтервалами менше 6 місяців.

Вторинні злоякісні новоутворення

Після більш високої активності, як правило, такої, що застосовується при лікуванні злоякісних пухлин щитоподібної залози, спостерігається збільшення захворюваності на лейкемію. Є дані про збільшення частоти солідних ракових захворювань, спричинених введенням високої активності (понад 7,4 Гбк).

Педіатрія

Тип небажаних ефектів, які очікуються у дітей, ідентичний такому у дорослих. З огляду на більшу радіаційну чутливість тканин дитячого організму і більшу тривалість подальшого життя частота та тяжкість можуть відрізнятися.
Повідомлення про випадки побічних реакцій.

Повідомлення про побічні реакції після реєстрації лікарського засобу має важливе значення. Це дає змогу проводити моніторинг співвідношення користь/ризик при застосуванні цього лікарського засобу. Медичним та фармацевтичним працівникам, а також пацієнтам або їх законним представникам слід повідомляти про усі випадки підозрюваних побічних реакцій та відсутності ефективності лікарського засобу через Автоматизовану інформаційну систему з фармаконагляду за посиланням: https://aisf.dec.gov.ua/.
